各種代謝賦活物質の心筋梗塞巣のT1-201摂取に及ぼす効果について by 辻 外幸
496 金沢大学十全医学会雑誌 第93巻 第3号 496－ 512 く19瑚
各種代謝賦活物質の 心筋梗塞巣の T l－201 摂取に
及 ぼ す 効 果 に つ い て
金沢大学医学部第 二 内科学講座 く主 任 二 竹田亮祐教授J
金 沢 医科大学循環器 内科学講座 く主任 二村上 喋 二 教授J
辻 外 事
く昭和59年 5 月11 日受付う
各種代謝賦漬物質 の心 筋梗塞巣の T 卜201摂取に 及 ぼ す効果 に つ き 検討 した． 対 象は陳旧性心筋梗
塞症40例で あ る． その う ち 35例 に 冠動脈造影 及 び左室造影 を施行 した
．
T ト201心 筋 ス キ ャ ン の 心 筋梗塞
巣の 判定 は R Oほ を用 い ， 最大 カ ウ ン トの R O工の 値 を 100％と して， 心 筋の R O工の 摂取率が 75％以下 の
部位を虚血 陽性と した■ 検討薬剤と して， Ca 廿 措抗剤 の ニ フ ェ ジ ピン を 14例 に 対 し， 5 mg を舌下投与 し，
38例 に 対 して glu c o se－ins ulin －pOta SSiu mくGI K滞液く50％ブ ド ウ糖 100ml＋ レ ギ ュ ラ ー イ ン シ ュ リ ン 20
単位 ＋ K C120m EqI を約 2時間点滴静注 し， 30例 に対 し て は c o e n zym eQl OくCoQ1 01 1－5m glkg を生食
200mlに 溶解 し， 約 60分間点滴静注を 5 日間行い ， 更に 31例 に 対 しdibutyrylcyclic A M PeD BcA M P1
0－2 m glkglmin － を生食 100mlに て 約6 0分間点滴静注 した． 結果は次 の 如く 要約 され る． 各種薬剤の 心筋
梗塞巣 の T卜201 摂取 に 及 ぼす 効果 に つ き検討 し た結乳 ニ フ ェ ジ ピ ン は 血 管拡張斉化 して， G工K及 び
CoQl Oは代謝賦清剤と して， そ して D BcA M P は血 管拡張斉扱 び代謝賦清剤と して の 効果が認め ら れ た
．
Eey w o rds glu c os e－in sulin－POta SSiu m s olutio n， C O e nZym e Ql 。， dibutyryl
CyClic A M P， thalliu m－201m yo c ardial scintigr a m， m yO C ardial
infa rctio n
急性心筋梗塞症の 予後を左右 す る因子 と して 梗塞巣
の大き さ が 挙げら れ る． す で に 1971年 M a r oko らり
はJL一筋梗塞急性期に ター プ ロ ッ カ ー を使用 す る 事 に よ
り， 心 筋壊死 巣 を最小 限に と ど め， 更に 梗塞の 縮少 を
き た しう る事を 報告 した． 梗塞巣の 縮少 を はか る目的
で 今 日臨床上， 種々 の 薬剤が使 用 さ れ てい る21． 一 方 ，
T ト201心筋ス キ ャ ン は虚血性心疾患の 診断 に 際 し， 極
め て 有用 な 臨床検査手段 とな っ て い るa卜朝 ． 可 溶性カ
リ ウム 類似体 で あ る T ト201 のJL一筋 内分布 は， 冠 動脈
血流と糖代謝な どの代謝性因子 に 左右さ れ る こ とが 知
られ て い る ． 著者は陳旧性心筋梗塞患者に ， 各種代謝
賦活物質 を投与 した 際の 心筋梗塞巣 に お よ ぼ す影響
を， T ト201心筋ス キ ャ ン を用 い て検討 し， そ の 臨床的
効果 に 閲 し若干の 成績 を得た の で 報告す る．
対象お よ び方法
対象こ 金沢医科大学循環器 内科 へ 入院 し た陳旧性心
筋梗塞症患者 40例 を対象と し た． 年齢， 性別， 心電図
梗塞部位， 冠動脈造影お よ び左室造影所見な ら びに使
用薬剤 は表1 に 示す ごと く で ある ． 男性 35例， 女性5
例 で あ り， 年齢幅 は 35歳 か ら 82歳迄の 平 均 62歳で
あ っ た ．
なお ， 腎不全， イ ン シ ュ リ ン 投与中の 糖尿病お よ び
肺水腫な どを有 す る例は対象か ら除外 した ．
方法 二
Il 冠 動脈造影及 び左室造影． 35例 に つ きJudkins
T he E ffects of Variou sM etabolic Activ ators on T halliu m－ 201 Uptake of Infarcted Are a of
M yoc ardiu m， Sotoyuki Ts uji， Departm e nt of Inter n al M edicin etIIHDire cto r こProfess or R．
TakedaJ， Scho ol of Medicine， Ka n a z a w aUniversity a nd Div sion ofCardiology， Departm ent
Of Inter nal Medicin e のire ctor 二Pr ofes so rE． M urakamiJ， Ka na z a w aM edic al Univ ersity，
Ka n aza w a．
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No． Na m eAge Se x EC G Dx L A D L C X R C Aollaterals Aneurysm Drugs
11 B ． T 56 M 工nf n otdo n e く＋1 Nifedipine，GIK，CoQIH， D BcA MP，
2J N ． S 7 2 M Inf 90 － 100 く十J Nifedipine， GIK，CoQlO， D BcA M P，
封 S ． T 54 M Lat － 100 75 く十1 トI Nifedipine， GIK，CoQlO， D BcA M P，
4J H． H 78 M 工nf n otdone Nifedipin e， GI K， CoQlO， D BcAM P，
5う N ． M 51 F Ant， Sep 99 － 90 く＋う ト1 Nifedipin e， GI K， CoQlO， D BcA M P，
6ユ T． T 59 M Ant， Sep 99 75 － く十I トユ Nifedipin e，GIK，CoQlO， D BcA M P，




工nf n otdo n e Nifedipirle，GIK，CoQ10， D BcA M P，
81 E． T 58 M Int， Post 50 75 100 く＋う く＋J Nifedipin e，GIK，CoQlO， D BcAMP，
9さ F ． K 69 M 工nf 75 岬 99 く＋I ト1 Nifedipin e，GIK，CoQlO， D BcA M P，
10う M ． K 67 M Ant． Sep 100 1 く＋う く－1 Nifedipin e， GIK，CoQlO， D BcAMP，
1い 0 ． S 54 M Ant， Sep 90 － トン く十J Nifedipin e， GIK，CoQlt7， D BcA M P，
12う 1 ． Y 62 M Inf， Lat 75 99 100 く＋う ト I Nifedipin e， GIK， － D BcAM P，
13う 二L T 62 M 工nf － 90 75 ト1 トン Nifedipine， GIK， － D BcA M P，
1射 N ． S 38 M Post， Lat － 99 － く十う ト1 Nifedipin e， GI K，CoQILl，
15コ N ． K 47 M 工nf 75 90 90 ト1 トン GI K， CoQIO， D BcA M P，
1引 M ． K 67 FInf， Lat 99 99 100 く＋フ トラ GI K， －
17I S ． S 57 M
A nt， Sep
Lat 75 90 90 ト ラ く十う GI K． CoQlO， D BcA M P，
181 A． S 68 M Ant，Sep 90 － ト1 トう G工E， CoQ10，
19う S． T 61 M
A nt， Sep
Lat 100
－ く＋う トう G工軋CoQlO，







100 99 90 トJ く＋う GIK，CoQIO， DBcA M P，
21う Y ． H 71 M 工nf 75 75 1 00 く十フ トI GIK，CoQlO， DBcA M P，
221 M． K 57 M 工nf － － 100 ト1 く－1 GIK，CoQIO， DBcA M P，
23う N． R 56 M Ant， Sep
Inf 100 75
－ く－I く十1 GIK，CoQIO， D BcA M P，
24J N ． K 4 4 M Ant， Sep 90 75 75 ト1 く－J GIK，CoQlO， DBcA M P，
25う K． Y 54 M Ant， Sep 75 － トう ト1 GIK， CoQlO， D BcA M P，
26I C ． T 64 F Ant， Sep 100 － ト1 く＋I GI K， － D BcA M P，
27フ T ． T 75M Inf 100 － 100 く十う トン GIK， － D BcA M P，
2鋸 K ． H 49 M Ant，Sep 100 99 － く十1 トラ GI K， CoQIO， D BcAM P，
291 N． Y 67 M Inf， Po st 75 － 75 トっ く＋J GI K，CoQIO， D BcA M P，
30コ M． M 76 M 1nf n otdone G工K，CoQlO， DBcA M P，
31 M ．J 81 M Ant， Sep n otdo n e GIK，CoQlO， DBcA M P，
32う M ． K 35 M Ant， Sep
Inf 90 － 75 ト1 く＋J － CoQIO， D BcA M P，
331 1 ． K 70 F Ant， Sep
工nt 90 75 75 トう トラ G工E， －
34ヨ 工 ． T 55 F Inf 75 100 75 ト1 トラ － CoQlO， D BcA M P，
351 工． Y 56 M 工nf 75 75 99 く＋I ト ラ GIK， 冊
36う H
． S 60 M Ant， Sep工nt
75 75 100 く＋1 く＋I GI K， CoQlO， D BcA M P，
37J S ． S 74 M Inf， Po stLat 90 7510 く＋う トI GI K， －
38う N
． Y 68 M Ant，Sep 75 － ト 1 く＋フ GI K， －
39J K． G 53 M 工nf 山 75 75 トラ トJ GI E， －
40う H． K 49 M Ant，Sep 99 90 75 く十フ く山フ GI K， CoQlO DBcA M P，
A bbreviatio n s こL A D，1efta nterio rdes c e nding a rtery iL C X， 1eft circ u m鮎 x a rte ryニR C A， right c or o n a ry
artery 三 Ant， a nte riori Sep， S eptu mi Inf，infer o rニLat，1ate ralz こPo st， pOSterio rニD BcA M－
P，dibutyrylcyclic A M PニGI K， glucose－in s ulin －POta SSiu 汀り CoQ10， CO e n Zym e QIOニM ， m alei
F
，
fe m ale ．
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法に よ り冠動脈造影 を施行 し た． 有意の 冠 動脈病変は
各主幹枝が 75％以 上 の 管腔狭窄と し た． 側副血 行路に
つ い て は シ ネ フイ ル ム 観察中に 描出され る所見か ら側
副血行路あ りと判定 した
．
35例 に つ き 左室造影 を施行
し心室癖．の 有無 を検討 した ． 表 2 は冠動脈造影 を躍患
校数別 に 分類した 結果 で あ る． それ ぞ れ 1枝病変9例，
2枝病変 12例お よ び 3枝病変 14例 で あっ た ．
2う Tl－201心筋ス キ ャ ン ． 心筋 ス キ ャ ン は T l－201
2m Ciを肘静脈 よ り静注 し， 後 y カ メ ラ， 島津 社製
phoIGa m m aL FOV ス タ ン ド シ ス テ ム に よ り行 っ た
．
コ ン ピ ュ ー タ ー は シ ン チ パ ッ ク 230 を使用 した． 心 筋
梗塞巣の 判定に は， 半定量的評価法 で あ る R O工法 を用
い た
■ す なわ ち撮影 は 5方向 揃 斜位， 左 前斜位30P ，
45
0
お よ び 60
0
， 左側 耐 か ら な り， 各撮影 を図1の 様に
3分割 し， そ れ ぞれ 3偶の 関心 領域 くRegio n ofIn．
te r est， ROIlを設定 し た
． 次 に 最大 R OI カ ウン トの 値
を 100％ と し ， 各 R O Iの 摂 取 率 くT l－201uptake
inde xl を計算 した ． 計算式は以 下の 如く で ある
．
T ト201uptake inde xく％1
C O u ntくother re
C O u ntくhighest regio nJ
Xl OO
な お ， パ ッ ク ブ ラ ン ドは各方向 ごと に 近接す る肺野
と し， 処理 し た． 心 筋梗塞巣 は， そ れ ぞれ の R OIの う
ち 1 カ所以 上 が ， 75％以 下 の Tl－201uptakeinde xを
Table 2． Nu mbe rs ofpatie nts with co ro n a ry o c clu siv edis e a se a ss e ss ed by a rte riogTaphy














60く44 － 74J ll
Table3． Clin c al data inpatie nts with administr atio n of m yo c a rdialm etabolic a ctiv ator
DrugS giv e n No ． ofpatie nts Age yノo male fe m ale c ollatr ralsく％1 Ane urys mt％J
G 拡 38 62く38－ 82J 34
CoQlO 30 60ほ5 － 82う 28
D BcA M P 31 61く35 M 821 28
4 18ノ34く53I lOノ33 ほOJ
2 12ノ24く50コ 8ノ24 く33J
3 1 3ノ26く50う 10ノ26 く3 鋸
A b breviatio n s こD BcA M P
， dibutyrylcyclic A M Pi GIK， glu c o s e－in s ul in－pOta SSiu 町 CoQl O， C O e n Zyme QlO．
L AO 3 0
d
L A O 4 50
Fig． 1． Diagr a m matic repr e se ntatio n ofthalliu m－201くT ト201J pe rfu sio n s cintigra m． Ea ch of 5 diffe rent
pr oje ctio n softhe pe rfu sio n s cintigra mha sbeen divided into 3 s egm e nts こくfro m the leftJ a n a nterior




Ja nd alef卜1ateralprojectio nくL
－ L A Tl．
喝 ， a nte rio r w allニ 亡コ，infe rior w all牒 乱 s eptu 町 Eヨ ， pO Ste rio r w all沌乱1ate，al w alli 匿乱 ape x．
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示す部位と した．
3I 使用薬剤 く表31． ニ フ ェ ジ ピ ン ． 14例に 対 し，
ニ フ ェ ジ ピ ン 5 m g を舌下投与 した． T 卜201 は エ フ ェ
ジピ ン投与10 分後に 静注 し， さ らに 10分後よ り撮影
した．
Glu co s e－in sulin－pOta SSiu mくGI Kl溶液． 38例 に 対
し， G工Kく即 ％ブ ドウ糖 100ml十 レ ギ ュ ラ ー イ ン シ ュ
リ ン20単位 ＋ KC1 20m Eql 溶液を約 2時間か け て 点
滴静注した ． T l－201 は点滴静住関始90分後 に 静注 し，
さらに 10分後よ り撮影 を行い ， 点滴と撮影が同時 に 終
了するよ う に した ．
Co e n zym e Ql 。くCoQl 。l． 30例 に 対 し施行 し た．
CoQl 。の 投与量 は 1．5 mgノkg と し， こ れ を生食 200ml
に溶解し， 約 60分間か けて 点滴静注 し， 5 日間繰 り返
した
，
正常人 に お ける CoQlOの 血 中濃度 は 2メイg血1前
後を示 すが ， 60へ 100ノノgノmlの レ ベ ル まで 上 昇させ る
ため5 日間繰 り返 した． 点滴静注 を中止 す る と約 7 日
間で も との 血 中濃度 へ も ど っ た ． 5日目の 点滴静注開
始30分後 に T ト201を静注 し， その 10分後 よ り 撮影
を開始した ． この 場合 も点滴と撮影が同時 に終 了す る
よう に した ．
Dibutyrylcyclic A M PくD BcA M Pl． 31例 に 対 し，
D BcA M P O．2 m gJ
lkglmin を生 食100mlに 溶解 し約
60分間点滴静注 した． T ト201 は点滴静注開始 30分後
に静注 し， 更 に 10分後よ り撮影 を行 い ， 点滴 と撮影が
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同時に 終了 す る よう に した．
各種代謝性変化の 測定 に は， 血糖値 くblo od s噸 a r，
以 下 B S と略うは へ キ ソ キナ ー ゼ法， 血 祭1 Rlし及 び血 祭
レ ニ ン活性くpla s m a r enin activity， 以下 P R A と田削
は固相化抗体 ビ ー ズ 軌 及 び遊離脂肪酸 伍 e e fatty
a cid， 以下 F F A と略1 は酵素法を用 い た
．
な お ， 統計学的解析 は paird t test によ り行い ， P
が 0．05以下 をも っ て有意と した
．
成 績
く15 こ フ ェ ジ ピ ン ， GI K， CoQ．。な らび に D BcA M P
投与 に よ る T ト201uptake inde x変動 の 比 較
く表 4， 囲21．
こ フ ェ ジ ピ ン投与前後の変動で は， ニ フ ェ ジ ピ ン投
与前借 く以下前傾ン 52 士10％か ら こ フ ェ ジ ピン 投与後
備 く以下後値コ53 士17％とわ ずか の増加が認 めら れた
が有意 で は なか っ た ． G工K投与前後の変動で は， G工E
投与前値く以下前値I55士9％か ら G工K 投与後傾く以下
後胤 64士 8％と 有意に 増加したくPく0．01フ． CoQ．0投
与 前後の 変動で は， CoQl O投与前借 く以下前値1 53士
11％か ら CoQl O投与後備く以下 後備I64 士10％と有意 に
増加 したくPく0．01I． D BcA M P投与前後の 変動を みる
と， まず D BcA M P投与前借 く以下前イ酎 55 士 9曳か
ら D BcA M P投与後値 く以下 後値う62士10％と有意に
増加 した くPく0．01う．
Table4 ． Metabolic a ctivity ofthe a r e a sdetermin ed byth al 1iu m－201 uptakeinde x． Befor e a nd afte r
ad ministratio n ofv ario u sdr ugs
Administration of A N T LA O 30
P




LtL A T total




72 58 6242 52 54 45 60 43 40 65 41 51 5149 52
10 9 13 2610 18 18 5 22 20 830 11 11 35 1 0
ー ー ーーーーー ー ー n ．S．
5378 6345 35 56 5534 70 34 34 84 38 58 71 43
7 11 4 15 22 1717 22 30 22 17 24 5 17 19 17
GIK B
く警昌笥．う A
60 57 60 5056 56 5158 47 50 60 4057 60 58 55
12 12 11 16 12 16 17 9 20 180 23 10 13 20 9
書
6473 65 67 5459 65 53 6859 6272 45 68 68 76
20 16 12 2318 1 8 2218 22 17 16 36 11 16 10 8
CoQl O B
く警昌笥．1 A
64 57 59 49 54 53 41 57 40 43 57 31 59 68 67 53
8 13 11 19 11 17 1，5 8 20 1 911 24
65 67 37
12 6 14 田
78 64 69 61 66 65 60 67 47 1 73 69 64
16 16 ．16 10 17 2016 16 19 16 17 26 20 14 13 10
DBcA M P B
く警昌笥．う A
64 56 59 53 54 57 46 57 47 50 60 31 59 6567 55
12 13 11 17 1314 15 9 17 14 10 19 12 1 0 69
ホ
6264 65 60 61 62 66 46 68 58 58 75 3574 71 63
19 14 13 28 165 13 18 20 15 12 20 17 18 31 10
Abbreviatio n s a nd symboIs こ A N T， a nterio ri L AO，1eft a nterior obliqu ei L－IJ A T，1eftlate ralニ B， befo r e
administratio nニ A， afte r ad ministr atio nニ
＋
， pく0．01i n．S－ ， n OtSigni丘c a nt．
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鴫 A d爪 山 一 山 一bn oICoO．0 竹 山－1抽 tr 暮tbn ot D 8 c 人 u P
befcr e after before after before after
r ■ T
ノ
befor e afto r
Fig． 2． M yo c a rdial m etabolic a ctivity oftheinfa rcted a r e a sdete rmin ed by T ト201uptake
index， befo r e a nd after ad ministr atio n of v a rio u s age nts． Ea ch ofthe v e rtic a11y alin ed
points repre se ntsthe T l
－201uptakeinde x ofe a chr egio n
－
0トinter e st くR OIlin the segm ent．
At thebothside ofthe alin edpoints，their m e a n s a rep se nted witho n epointwithv e rtic al
lin eくS． D．J． 春 ，Pく0 肌くwith paired 仁te stトIn thefollo wing丘gu resくFig． 3－ Fig． 7J，the data
W er e Simila rly plotted．






























． － ． T
C21 GI K， CoQl 。な ら び に D BcA M P投与に よる Tl
－ 201uptake index変動 と冠 動脈雁患校数との
関係．
一表書
H ． 和 ．
b ．i．．ン ．ふ． 祁
．
b．iよ． ．－ふb＋10 r ■ 811 サー
Fig． 3． Myo c a rdial m etabolic a ctivity of the in－
fa rcted a re a sin e a ch v e seldis e a sedete r min ed
by T ト201uptake inde x， befo r e a nd afte r
ad ministratio n of glu cos e
－in s ulin－POta S Siu m
くGI KJsolutio n．
ホ 串 ホ
， Pく0．05i ホ ホ ， Pく0．02i 隼 Pく0．01．
図 3 は， G I K投与に よる T ト201uptakeinde x変動
を示 す ． 1枝病 変で は前値 52士 11％ か ら後値58士
10％くPく0．05う， 2枝病変で は前値53士14％か ら後備
60士19％くPく0．02J， 3枝病変で は前値 57士 5％か ら
後値 65士 8 ％くPく0．01うと， い ずれも 有意の 増加 を示
した ．
図 4 は， CoQ．。投与に よ る T ト201uptake inde x変
動 を示 す
．
1枝 病変 で は前値 46士14％か ら後値59士
12％くPく0．01う， 2枝病変で は前値52士16％か ら後値
62士 15％くPく0．01う， 3枝病変 で は 前値 56士9％か ら後
値 61 士13％け く0．01Jと， い ずれ も有意の 増加 を示 し
た．
図 5は ，DBcA M P投与 に よ る T ト201uptakeinde x
変動 を示 す
．
1枝病変 で は前値 58士 9％か ら後備 65士
12％くPく0．01う， 2枝病変で は前値52士 15％か ら後値
60士13％くPく0．01う， 3枝病変 で は 前値 54 士8％か ら
後値 61 士14％くPく0． 晰 と， い ずれ も有意の 増加を示
した． GI K， CoQ．。な ら び に D BcA M P投与 に お い て
各種代謝賦宿物質の 心 筋梗塞巣の T ト201摂取 に及 ぼ す効果
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Fig．4． Myo c a rdial m etabolic a ctivity of the in －
far cted are asin e a ch v es sel dis ease dete rmin ed
by T 卜201 uptake index ， befor e and after
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Fig． 5． Myo c a rdial m etabolic a ctivity of the in －
farcted a r e a sin e a ch v e ss el dise as edete r min ed
by T ト201 uptake in de x， befo r e a nd afte r
administratio n of dibutyryl cyclic A M PtD Bc
A M Pラ．
ホ
， Pく0．01ニ 串 木 ホ ， Pく0．05．
befcr e aftq befcN，e afto r befcr e afto r befo re 8fto r befcIr e Afte r bef訂 tJ Aftq
Fig．6． Myo c a rdial m etabolic a ctivity oftheinfar cted a re a s with a nd witho ut c ollater als
deter min ed by Tl－201uptakeinde x ofthe segm e nt， befo r e a nd afte r administr atio n of
GI K， CoQ．0 0r D BcA M P．
H ， With c ollater alsニ 0－－一つ ， Witho ut c ollater alsニ 春 ， Pく0．01．
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は， 冠動脈羅患枚数 に 関係 な く， T ト201uptakeinde x
の増加， す なわ ち心 筋梗塞巣の改善 を示 す 成績 が認 め
られ た
．
く3I GIK， CoQ10な ら び に D BcA M P投与 に お ける
側副血行路の有無 と Tl－201uptakeinde x の 関
係 く図 6う．
側副血行路の有す る 心筋梗塞巣 に お い て は， G工E投
与 に よ り， 前 借53 士 7％か ら 後 値62 士10％ け く
0．0い， CoQ川 投与 に よ り， 前借 51士14％か ら後備63 士
11％くPく0．O1， D BcA M P投与 に より， 前値 55 士11％
か ら後便61士13％くPく0．01うと い ずれ も有意の増加 が
み られ た
．
一 方 ， 側副血行路 の無 い 心 筋梗塞巣 に お い
て は， GI K投与お よ び CoQ1 8投与で は ， それ ぞれ 前値
57 士8％か ら後値 68 士11％， 前 値 55士12％か ら後備
62 士14％と有意 の 増加 が み られ たくPく0．01つ． しか し，
D BcA M P投与 で は 前値 57 士10％か ら 後値61 士13％
と有意の増加は み られ なか っ た ．
剛 GI K， CoQl 。な ら び に D BcA M P投与に お け る，
心 室癖 の 有無 と Tl－201uptake inde xの 関係
く図 り ．
心室膚 を有す るJL一筋梗塞巣 に お い て は， GI Kお よ び

















値 66 士 6％， 前値 54 士 9％か ら 後備 60 士1％と有意
の増加が み ら れ たくPく0－01l． しか し， D BcAM P投与
に よ り， 前値53士 8％か ら後備 58士16％と増加が みら
れ たが 有意で は な か っ た ． 一 九 心室膚 の 無 い 心 筋梗
塞巣 に おい て は， GIK， CoQl 。お よ び DBcAM P投与に
よ り， それ ぞ れ 前値 54 士9 ％か ら後値 62士12％， 前値
52士13％か ら後値 65士11％お よ び 前値 56士11％か ら
後値 63士12％と有意の 増加が み られ た げ く0．0 い
．
く51 ニ フ ェ ジ ピン ， GI K， CoQ．。な ら び に D BcAM P
投与 に よ る心 血 行動態変化 に つ い て く表5I．
ニ フ ェ ジ ピ ン に よ る心 血行動態の 変化 は心 拍数 く以
下 H Rl は前借 69 士17lmin ． か ら後値 71 士11min． と
や や 増 加 し た が 有意 で は な か っ た ． 動 脈 収縮期圧
くsystolicblo odpre ss u r e， 以下 S B P と略l 及び動脈
拡張期圧くdia stolicblo odpre ss u re， 以 下 D B P と晰
は， そ れ ぞ れ 前値 121士18m mHg か ら後値116 士18
m mHgくPく0．01l， 前便 71 士10m mHg か ら後値 68士
8 m mHg くPく 0．051 と有意に 減少 した． Do ublePr o．
du ct く以 下 D P と略l は前借 8，553 士1，474m mHg．
be atslmin ． か ら 後 値 8，370 士1，649m mHg．be atsl
min
． と減少し たが 有意で はな か っ た ．
GI K投 与前後 の 心 血 行動態変化 で は ， H R は前借
刷 strat k椚 OI CoQ1 0




























































befcr B afte r 鵬fcre 8ftq bofo r e aft8 r before afte r b efo r e 8fte r befo re 8fte r
Fig．7． Myo c ardi alm etabolic a ctivity oftheinfarcted a reas with and witho ut aneurysm
dete r minedby T ト201uptake index ofthe segm ent， before a nd after administration of
GI E， CoQl 。 O rD BcA M P．
H
， With a n e u rys mニ M ， witho ut a n eu rys mi 綽 ， Pく0．01．
各種代謝賦活物質の 心 筋梗塞巣の T l．201 摂取 に 及 ぼ す効果
67士9Imin． か ら後 値72士11lmin ． と増 加 し． S B P は
前借 114士 19 m mHg か ら後値 121士26 m m Hg と 増加
し， DB P は前 値 6 5士 16m mHg か ら 後 値 72士1 6
m m Hg と 増 加 し， D P は前値 7，722士1．208m mHg．
be atslmin ． か ら 後 値 8，606士1，861m mHg．beatsl
血 n． と増加 したが ， い ずれ も 有意で は な か っ た ．
CoQl O投与 前後 の 心 血 行動態変化で は， H R は前値
65士8lmin． か ら後値 64 士9lmin ． と減少 し， SB P は前
値120士18m mHg か ら 後 備124 士31 m mHg と 増 加
し， D B Pは前値お よ び後値 と も 70m mHg と変化が な
く， D P は前値 7，854士1，208m mHg
．be atslmin ． か ら
後値7，953士2，157m mHg．beatsJmin ． と増加 した が ，
いずれ も有意で は なか っ た ．
DBcA M P投与前後の 心 血行動態変化 は， H R は前
値72士15ノmin ． か ら 後 値83士18ノmin． と 有 意 に 増加
したくPく0．Ol ． S B P は前値116士22m mHg か ら後値
110士16 m mHg と 減少 し た が ， 有 意 で は な か っ た ．
D B P は前傾 68士11m mHg か ら 後値 63士10m mHg




．beatslmin ． か ら 後 値 9，258士2，7 09
m mHg
．be atslmin ． と増加 したが ， 有意で は なか っ た ．
刷 GI K， CoQl 。な ら び に D BcAM P投与 に よる 代
謝性変化 に つ い て く表6う．
GI K投与 で は B S は前傾 96士31 mgJdlか ら 後値
Table 5． He m odyn a mic r espo n s e ofea ch dr ugs
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146士76m g佃l と有意に 増加 した くPく0．0い． しか し
な が ら， カ リ ウム ， G O T， G P Tお よび L D Hに は 軽度
の 変化が み られ る の みで あ っ た ．
CoQl 。投 与 で は B S は前値 84 士15 m gldl から 後値
109土33mgldl と有意 に増加 した くPく0．021が， カリ
ウム ， G O T， G P T， L D H 及 び C P Kに は軽度の変化が
み られ る の み で あ っ た ．
D BcA M P投与前後 で B S の変動 を比較 す る と， 前
値 92士31m gldl か ら後備 181 士68m gldlと 有意 に 増
加したくPく0．01． 血襲工R工倦も前値8．5士6 ．0ノノUノml
カ1ら後値 141■9士106．6ルUノml と有意 に 増加 し くPく
0．011， FF A は前 値 0．3 7士 0．20 m Eqハ か ら 後 備
0． 15士0． 12m Eqll と有意に 減少し た くPく0．05l． 又 ，
P R A値 は 前値 1．6士1 ．Ongノmlノh か ら後値 3． 1 士2．1
Dgノmlノh と有意に 増加 したくPく0．01う． しか しなが ら，
カ リ ウム ， G OT， GP T， L D H， C P K， ノ ル ア ド レ ナ
リ ン およ び ア ド レ ナ リ ン に は軽度の 変化が み られ るの
み で あ っ た
．
く71 症例呈 示
G工K投与例 く図8う． 症例 N． K． ， 44歳男性 心電
図上 ， H， II， aVF の異常Q 波と Vl へ V5の 陰性 丁 波
が あり下壁 ， 前壁中隔梗塞症 の 所見を呈 し， 冠動脈造
影に て， 左前下行枝 に 90％， 左回施枝お よび右冠動脈
に それ ぞ れ 75％の 狭窄が みら れた ． 側副血 行路 お よび
A dministratio n of H R S B P D B P Do uble produ ct
drug くbe atsJ
l
min ．1 くm mHgナ くm mHgl くm mHg． be atshnin．1
B A B A B A B A
Nifedipine
69 71 121 116 71 68 8553 8370
くMe a n士S．D．J 17 11 18 18 10 8 1747 1649
n ．S ホ 嚢中ホ n． S
GIK 67 72 14 121 65
72 7722 8606
くM ea n土S．D．I 9 11 19 26 16 16 1758 1861
1 ．S n．S n ．S n．S
CoQ10 65 64 120 124 70 70 7854
7953
くM e a n士S．D．I 8 9 18 31 10 14 1208 2157
n ．S n． S n． S n ．S
D BcA M P 72 83 11 6 110 68
63 8307 9258
くMe a n士S．D．1 15 18 22 16 11 10 1899 2709
n．S
Ab br e viatio n sand symboIs こ H R，he a rt rateニ O B P， diastolicblo od pr ess u r ei S B P， SyStOl
icblo odpre s．











































































































































































































































































































































心室瘡 の 無い 症例 で ， T ト201心筋ス キ ャ ンく左前斜位
45
ウ
ンで は ， G工匠投与前 に て下壁部に 心筋陰影欠損がみ
られ た が， G工K投与後 に その 改善が み ら れ た． Tト201
uptake index で比 較す る と， GI K投与机 下壁部で
71％か ら， GI K投与後90％に 改善 した．
CoQ．。投与例 く図9ン． 症例 N． Y ． ， 67歳男性． 心電
図上 ， H， H LaVF の 異常Q 波が あ り下壁梗塞と診断
され た
． 冠 動脈造影 に て左前下行枝お よ び右冠 動脈に
それ ぞ れ 75％の 狭窄が み ら れ た． 側副血 行路が無く，
左心 室造影 で， 下壁， 後壁部 に 心室痛が 示 さ れた
．
Tl
－201心 筋ス キ ャ ン く左前斜位 45
0
1 で は， CoQlO投与前
に て中隔， 下壁部 に心 筋陰影欠損が み られ た が， CoQl O
投与後 その 改善が み られ た． T 卜201uptake inde xで
は， CoQ1 0投与前， 中隔部で 71％及 び下壁部 で 67％で
あ っ た が ， CoQ．0投与後後そ れ ぞれ 98％に 改 善した．
D BcA M P投与例く図101． 症例 C． T ． ， 64 歳女性．
心 電 図上 ， V． へ V．の 異常Q 波と Vl へ V5の 陰性 丁波
が あ り， 前壁中隔梗塞症 の所見を呈 し， 冠動脈造影に
て， 左前下行枝 の完全閉塞 を示 し た． 側副血 行路は無
く， 左 心 室造影 で ， 前壁 中隔お よ び下壁部の 心 室痛が
示 され た． T ト201 心筋ス キ ャ ン く左前斜位 45つ で は，
D BcA M P投与前 に て 中隔， 下壁部 に 心筋陰影欠損が
み られ た が ， D BcA M P投与後 その 改善が み られ た． Tl
－201uptakeindex は， D BcA M P投与前， 中隔部49％
お よび 下 壁部65％ を示 し， D BcA M P投与後 それ ぞれ
68％， 94％に 改善 した．
考 察
近年， C O r On a ry C a r e u nit の普及 や 抗不整脈剤及 び
心 不 全 に対す る治療法の 進歩 に よ り， 心 筋梗塞症急性
期 の 死亡 が 大幅 に 減少 して い る ． これ らの 進歩 は同時
に近年 に お ける電気生理 学や 血行動態の 研究成果 に負
う と こ ろが 大き い ． しか し なが ら， 虚血 巣や梗塞巣の
減少を目指す心 筋保護の 治療及 び効果手段は未だ確立
さ れ て い な い ． 一 方 ， 心臓核医学の進歩 は著しく ， 非
観血 的 に 心 筋虚血巣及 び梗塞巣の 描出が精細化 してい
る
．
そ こ で 著者 は本研究 に お い て T ト201心 筋ス キ ャ
ン を利用 し， 各種代謝賦活物質な ら び に こ フ ェ ジピ ン
を使用 し， 心筋梗塞症慢性期の 梗塞巣の 代謝活性の程
度 を推定す る 可能性 に つ い て 検討を行 っ た ．
ま ず， T ト201 心 筋ス キ ャ ン に つ い て述 べ る ． 1970年
Ka w a n aら射 は タ リウ ム 放射性同位元素の 生物学的特
性 が カ リ ウム に 類似 し， Na＋鵬K＋ ポ ン プ を介し て細胞
内に 取 り込 ま れ る こ と を発見 し， 心 筋イ メ ー ジン グ核
種 と し て 使用 しう る可能性 に つ い て報告 した． その 後
1973年 Lebowitz ら1 01及 び Bladley－M o o r eら 川 が
動物実験の 成漬 か ら， 臨床的使用 の 可能性 を述 べ た．
辻
各種代謝賦活物質の 心 筋梗塞巣の T ト201摂取に 及 ぼす効果
Befo re Afte r
N， K 44 yIo M．
Fig． 8． E ffe ct of GI Ksolhtion on theinfe rio rinfa r cted a r e a s o
f ldm yo c a rdi al in fa rctio n．
Arr o w s sho w changesin the myo c a rdial infa r cted a re a sbefore a nd afte r administratio n
。f G IKs olution ． Nu m er alsin r o ughsketchesくbelowla rethe c o u nts of T ト201uptakeindex
in re spe ctiv e s egm ents．
Befo re A fto r
． l．三去 ．．．． ． ．
N． Y 6 7yノo M
Fig．9． E ffect of CoQl 。 O nthe s eptaトinferio rinfar cted a r e a s of ldm yo c a rdial infa rctio n－
Ar ro w s sho w cha nge sin the myo c a rdial infa rcted a r e a sbefore a nd after administr atio n
of CoQ．。． Nu m e ralsin roughsketche sくbelo wIarethe c o u nts of Tl
－201uptake indexin
respective segrn e ntS．
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今 日 で は静脈内に 投与 さ れ た T 卜201 は， カ リ ウ ム 類
似体と して 冠動脈循環を経 て ， 心 筋内でくNa十 岬 K十う
－A TPa seシ ス テ ム に よ る能動的細胞転送 を介 して
分布さ れ るも の と され て い る
． 従 っ て， 冠 動脈 に 狭窄
な い し閉鎖 が存在す ると ， そ の 領域の血流低下に 伴う
低酸素状態が生 じ， 細胞 転送機能 の低 下 の た め ， Tl
－201の 細胞内摂取が減少す る．
こ の よう な理論 に も と ずく心 筋ス キ ャ ン に よ る検査
法 は， 1975年Str a u sら1 21及 び 1977年 Poho st ら 瑚 が
T ト201 の 虚 血 心 筋部位 へ の 再 分布 現 象 くRedi－
Stributio nl を発見 して以 来， 負荷 T ト201心筋 ス キ ャ
ン の 応用 に よ っ て 一 段と進歩 した． 今日 ， 負荷 T ト201
心筋ス キ ャ ン は， 時間経過 と とも に 虚血 と梗塞部位の
鑑 別が把握で き る こ と か ら， 負荷心 電図以上 に 虚血 の
検出率 が高 い 検査法と し て 有用 祝 さ れ る よ う に な っ
た1 4ト1 9l
． 更に 最近 で は 定量的解析 や Single － photon
e mission c o mputed to m ogr aphy くS P E C Tl2 1ト3 2Iの
導入 に より 診断精度が向上 して い る． 丸 非観血 的に
心筋湾流の状態 を探知 で きる検査法 と して， 経管式冠
動脈形成術 くP T C Aうa 3舶 ， 冠 動脈 内局所緑酒療法
く1ntra c o ro n a ry thr o mbolysis135ト鴻 71 及 び 冠血行再
健衝くA －C bypa ssl38ト 瑚 の 局所心 筋鹿流に 及 ぼ す 効果
Befor e
判定に も応用 さ れ て い る ． 本研究 で は ， 各種代謝賦活
物質 を虚血 心 筋に 投与 し， T ト201心 筋 ス キ ャ ン によ
り， 視覚的及 び半走 割勺に も評価で き る と考え， 研究
を試 み た．
Ca 什 指抗剤 であ る ニ フ ェ ジ ピン の 効果に つ い ては，
血管拡張斉りと し て 心不全 に 有用 で ある こ と4り ， 狭心症
患者に お い て 局所心筋血流増加が 1 3 3Xe 測定に よ っ て
示 さ れ て い る42I
．
ま た， Za c c aら 瑚 は ニ フ ェ ジピ ンに
は 運動負荷 T ト201心 筋 ス キ ャ ン の 心 筋陰影欠損を改
善さ せ る効果が あ り， こ れ は本剤の 心筋濯流改善作用
に よ る と して い る
． 急性期の 心筋梗塞症 に 対する作用
に つ い て， Hen ry ら
叫 は， Ca
冊 指抗剤本来の カ ル シウ
ム イ オ ン 移動阻止作用 や ， 側副血 行路促進な どの 機序
を加 え述 べ て い る
． 今回著者が 慢性期の 心 筋梗塞蜃者
を対象に した 検討成績 で は ， こ フ ェ ジ ピ ン は T ト201
心 筋 ス キ ャ ン の 心 筋陰影欠損部に 対 して ， 有意の 変化
を与 えな か っ た ．
次 に G工K療法は， 心筋梗塞症の 心 筋保護療法として
1962年 Sod 卜Palla r e sら相 に よ り 始め られ た
． GIK
は心 筋 エ ネ ル ギ ー の 基 質 を脂肪酸 か ら 糖質 に 変化さ
せ ， 嫌気性代謝 を促進 して A T P産生を保 つ と考えら
れ る ． T hada ni ら4 6I4 7J は狭心 症患者 に GI K療法を適
After
C．T 6 4yノo F．
Fig． 10－ E ffe ct of D BcA M Po n the s eptal－inferio rinfa rcted a r e a s of old m yo c a rdial
infa rctio n． Arr o w s sho w cha nge sin the myo c a rdial infa r cted are a sbefo re a nd afte r
administratio n of D BcA M P． Nu meralsin ro ughsketche stbelo wJa rethe c o u nts of Tl－201
uptakeindex in r e spectiv e s egm e nts．
各種代謝賦漬物質の 心一筋梗塞巣 の T ト201 摂取 に 及 ぽ す効果
用し， 運動負荷に よる左心室拡張末期圧の 上 昇 を抑え
るな ど， 血行動態 に 与 える効果か ら臨床的な有刺生を
幸瞳 し て い る ． 更 に ， Rogers ら
4 874 91及 び Ra ckley ら
5 01
は急性心 筋梗塞症 に G工E療法を行い ， GI K は糖 の 増
加によ る1ypolysis抑制， す な わ ち血 中
へ の遊離脂肪
酸放出を阻止 し， 心 筋酸素消費量 を減少さ せ る
こ と を
報告して い る． 丸 Sybe rsら
51 及び M a r oko ら5 2I はイ
ヌの 実験的心筋梗塞症 を作製 して， 組織所見 か ら G工K
療法に よ る 心 筋壊死 に 対す る減少効果 を観察 して い
る
．
しか し G工K療法の 効果 に つ い て は臨床的評価が困
難な こと も あり批判的な意見も あ る． 例 え ば Fletcher
ら
5 3－ はST 変化の 増悪， 期外収縮及 び心室頻拍 な どの
出現， 静脈炎及び高カ リ ウム 血症が生 じた例 を報告 し
て い る ．
一 方 ， T ト201 による心 筋ス キ ャ ン を使用 して
GI K療法の有肝性を論 じ た報告 は少な い ． Ka mba ra
ら54Iは動物実験的 に ， G工K療法の 心筋虚血巣 へ の 影響
をC P K活性 を指標に 検討 した結果， 投与前に 比 し て
有意に 高い C P K活性 を示 したが ， T ト2 01摂取率に よ
り測定した冠血 流に つ い て は， 投与前と G工K療法と の
間に有意善が なか っ たと 報告して い る． 著者の成績で
はG工Kの 心筋代謝賦清作 用 に よ り， T ト201心筋陰影
欠損部の減少を回復 させ る こ とが 示 され た ．
CoQl 。は1957年 Cr a n eら
5 51 に よ り ウ シ の 心筋 ミ ト
コ ン ドリ アか ら分離さ れ た脂溶性物質で， ミ ト コ ン ド
リア内の 電子伝達系に お け る構成物質 で あ る． 従っ て
CoQ．。投与は， 心 筋の A TP産生能を高 め， 虚血心筋の
酸素利用能を促進させ ， 代 謝障害を改善さ せ る と考 え
られ て い る
．
CoQl Oの 虚血 心筋 に 対 す る効果の 機序と
して， 膜安定作用 が報告 され て い る ． これ に 関連 し，
篠沢ら5 61 は CoQl O赤血 球膜脂質二 重層に 作用 し， カ リ
ウムイ オ ン透過 性 を抑制 する と述 べ て お り， こ の 抑制
磯序は， pho spholipa s eC に よ る膜の リ ン脂質分解阻
止に ある と考 えられ て い る ． 更 に杉山 ら 叫 は CoQl Oの
赤血球膜抵抗増強作用 を述 べ ， 膜 へ の 直接的効果 を強
調してい る． CoQlO投与 に よる T ト201 心筋陰影欠損減
少効果 の 磯序に つ い て も， 生体膜系 の 安定化 に 伴う心
筋梗塞巣 へ の 湾流増加が推定さ れ た．
CyClic A M Pくc A M Pl は， 1958年 Suthe rland ら591
に より発 見され た細胞内伝達物質で， 細胞の 機能， 代
謝と密接な関係 を持 っ て い るが 殆ん ど細胞膜を通過 し
ない た め， 外国的投与の 意義 は な い ． こ れ に 反 して
CA M Pの 誘 導体 で あ る D BcA M P は， 外 因的投与 に
よ っ て も容易 に 細胞膜 を通過し601， pho sphodiester a se
に は影 響さ れ る こ と な く6り， 内因性 cA M P濃度 を上 昇
させ る こ とが明 らか に され て い る6
2I
．
D BcA M Pの 血 行動態 に 及 ぼ す影 響 に 関 し て， 1970
年S kelto nら6 3，は 心 臓 に 対 す る po sitiv e in otr opic
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a ctio nや po sitive chron otr opic a ction を報告 して い
る
． 更に 1974年工m ai ら弼 は冠血流量 を増加させ る こ
とを報告 して い る． 最近， 佐藤6 51及び松井ら 抑 は臨床
的投与 に よ っ て心 筋収縮性 の増加を報告し， 更に 全木
棺血管抵抗係数の 減少に よ っ て， 血管拡張剤と しての
有用 性を持つ 旨を述 べ てい る ． 糖， 脂質代謝 に 関し て
は， す で に 1967年 Henion sら601 は， D BcA MFに は グ
リ コ ー ゲ ン を分解す る作用があり， 血糖 を上昇させ る
こ と を報告した ． ま た 1971年 La mbertら 印 及び 1975
年Su e m o ri6 8Iは D BcA M P の イン シ ュ リ ン 増 加作 用
を報告し， その 機序 と して は膵臓 へ の直接作用や血糖
増加 に よ る 2次的作用 が考 え ら れ た． こ の よ う に
D BcA M P は グ リコ ー ゲ ン 分解作用， イ ン シ ュ リ ン 分
泌促進な ど糖代謝 へ の作用 を介 して， エ ネ ル ギ ー 代謝
を改善させ る に 有用 である と考 えられ る． 本研究 にお
い て著者が 観察 した D BcA M P投与 に よ る Tl－ 201心
筋陰影欠損部の改善効果 に は， 本剤の持つ 血管拡張作
用 に よる 冠動脈血流因子 に 加え て， 心一筋代謝周子と し
て糖代謝賦清作用 の 双 方が関与した と推定され た ．
結 論
陳旧性心筋梗塞症患者40名 を対象 に， 各種の 心 筋代
謝賦活性物質の 心筋梗塞巣の T ト201摂取 に及 ぼ す効
果 に つ き検討 し， 各物質の 治療薬物 と して の有効性に
つ き 考察 した ． T ト201心筋ス キ ャ ン像の 視覚的及び半
定量的評価法 に よ り有効性 を判定 した． 得 られ た成績
は次の如く要約さ れ る．
1 ． 主と して冠血流量の 変動をも た らま とさ れ る ニ
フ ェ ジピ ン で は， T 卜201 心筋陰影欠損の有無の 改善 は
認め られ なか っ た が， GI K， CoQl 。及び D BcA M P の投
与 で は 有意 の 改善効果 が得 ら れ た くそ れ ぞ れ Pく
0．0い．
2 ． GI K， CoQl 。な ら びに D BcAM P投与 に よ る Tl
－201 心 筋陰影欠損部の 推移と冠動脈確患校数と の 関
係をみ る と， 冠動脈愕患校数に 関係なく ， 心 筋梗塞巣
の 改善 を示 す 成績が認め られ た．
3 ． 側 副血 行路 の 無，
い もの ， 心 室癖 の 有する も の で
は， D BcA M P投与 に よ る Tl－201心 筋陰影欠損部の 有
意の 改 善が み られ な か っ た ．
4 ． 以 上 に より ， ニ フ ェ ジ ピ ン は血 管拡張薬と して ，
GI K及 び CoQl 。は 代 謝 賦 活 剤 と し て， そ し て
D BcA M P は血管拡張剤及 び代謝賦括剤と し て の 効果
が推定され た．
稿 を終 る に あた り ， 御指 導， 御校閲を賜わ っ た竹田亮祐教
授 な ら びに村上 瑛二 教授 に心 か らの 謝意 を表 します． ま た
終始 ， 御指導， 御教示を頂い た金沢医科大学循環器 内科 ， 竹
越襲 助教 授に 深く感謝致 し ます ． また多大 な御協 力を頂 き
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ます．
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